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İDİD

Özet

Amaç: Neonatal sepsis tan›s› koymak için mevcut olan kabul görmüfl
bir tan› testi bulunmamaktad›r. Bu bak›mdan tümör nekroz faktörü
α (TNFα), interlökin 1β (IL1β) ve interlökin 6 (IL6), yak›n tarihli
baz› çal›flmalarda baz› umut verici sonuçlar sergilemifltir; fakat bun-
lar›n neonatal sepsis tan›s› ve prognozundaki rolleri henüz kesinlefl-
memifltir. Çal›flmam›zda, bu biyobelirteçlerin neonatal sepsisteki ta-
n›lama ve prognostik kapasitelerini tespit etmeye çal›flt›k. 
Yöntem: Bu kesitsel çal›flmada, tan›lama kriterlerini karfl›layan 3 si-
tokin için neonatal sepsis tan›s›nda amaçl› örnekleme ile kan örnek-
leri al›nm›fl ve bulunan de¤erler normal sa¤l›kl› yenido¤anlar ile kar-
fl›laflt›r›lm›flt›r. Her bir sitokin, en az %70 duyarl›l›k ve özgüllük ile
neonatal sepsisi tespit edip edemeyeceklerini belirlemek için ayr› ay-
r› de¤erlendirilmifltir. Ayn› esnada, hastal›k fliddeti ve mortalitesi ba-
k›m›ndan prognostik de¤erleri de de¤erlendirilmifltir. 
Bulgular: Yirmi normal yenido¤an aras›nda TNFα, IL1β ve IL6’n›n
ortalama ± standart sapma de¤erleri s›ras›yla 39.7±21.5 pg/ml, 34.6±
20.9 pg/ml ve 44.4±33.0 pg/ml idi. Sepsis grubunda (n=40) bu de¤er-
ler s›ras›yla 69.6±26.0 pg/ml, 57.7±29.0 pg/ml ve 204.6±169.2) pg/ml
bulundu. Tüm bu farkl›l›klar istatistiksel olarak anlaml›yd› (p<0.05).
E¤ri alt›ndaki alan için 0.899 de¤eri ve 61.8 pg/ml’lik eflik de¤er dik-
kate al›nd›¤›nda, IL6 neonatal sepsisi %80 duyarl›l›k (%95 güven ara-
l›¤› 64.4 ila 90.9) ve %85 özgüllük (%95 güven aral›¤› 62.1 ila 96.8)
ile tespit edebildi. Bu sonuç, di¤er iki biyobelirteçten daha iyiydi. 
Sonuç: IL6, neonatal sepsis için iyi bir tan›lama arac› olarak dü-
flünülebilir. Biyobelirteçlerin hiçbiri neonatal sepsisi tahmin ede-
medi. 

Anahtar sözcükler: ‹nterlökin 1 beta (IL1β), interlökin 6 (IL6),
tümör nekroz faktörü alfa (TNFα), neonatal sepsis, sepsis prognozu.
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Abstract: Study to evaluate the role of TNFαα, IL1ββ, 
IL6 in diagnosis and severity assessment of neonatal
sepsis among term, appropriate for gestational age
newborns
Objective: There is no established diagnostic test available to diag-
nose neonatal sepsis. Tumor necrosis factor α (TNFα), interleukin
1β (IL1β) and interleukin 6 (IL6) showed some promising results in
some recent studies in this respect, but their roles in diagnosis and
prognosis of neonatal sepsis are not yet conclusive. In this study, we
have tried to identify diagnostic and prognostic ability of these bio-
markers in neonatal sepsis. 
Methods: In this cross-sectional study, blood sample for 3 cytokines
were collected at diagnosis of neonatal sepsis fulfilling diagnostic cri-
teria by purposive sampling and values were compared with normal
healthy newborns. Each of the cytokines was evaluated separately to
identify, whether they can detect neonatal sepsis with at least 70%
sensitivity and specificity. At the same time, their prognostic values
were also evaluated in terms of disease severity and mortality. 
Results: Among twenty normal newborns, standard deviation values
of TNFα, IL1β and IL6 were 39.7±21.5 pg/ml, 34.6±20.9 pg/ml and
44.4±33.0 pg/ml, respectively. In sepsis group (n=40), these values
were 69.6±26.0 pg/ml, 57.7±29.0 pg/ml and 204.6±169.2 pg/ml,
respectively. All these differences were statistically significant (p<0.05).
IL6 was able to diagnose neonatal sepsis with 80% (95%CI 64.4 to
90.9) sensitivity and 85% (95% CI 62.1 to 96.8) specificity consider-
ing a cut off value of 61.8 pg/ml with area under the curve 0.899. This
result was better than other two biomarkers. 
Conclusion: IL6 may be considered as a good diagnostic tool for
neonatal sepsis. None of the biomarkers were able to prognosti-
cate neonatal sepsis. 

Keywords: Interleukin 1 beta (IL1β), interleukin 6 (IL6), tumor
necrosis factor alpha (TNFα), neonatal sepsis, sepsis prognosis.
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Girifl
Neonatal sepsis, dünyada mortalite ve morbiditenin

önemli bir nedenidir.[1] Güney Asya, y›lda 3.5 milyon ne-
onatal sepsis vakas›ndan sorumludur. Sepsis, Hindis-
tan’da neonatal mortalitenin ikinci en yayg›n nedenidir.[2]

Neonatal sepsisteki temel problem, tespiti zor ve spe-
sifik olmayan birçok semptomla seyretmesidir. Yüksek
flüphe indeksi, erken sepsis tan›s› için gereklidir.[3] Hasta-
l›¤›n fliddeti de olgular aras›nda önemli ölçüde de¤iflmek-
tedir. Bu yenido¤anlar›n baz›lar›nda, tedavi edilmedi¤i
takdirde h›zl› flekilde fliddetli sepsise ve septik floka geçifl
olur.[4] Öte yandan, gereksiz antibiyotik kullan›m›na yö-
nelik önemli bir endifle mevcuttur. Neonatal yo¤un ba-
k›m ünitesinde antibiyotiklerin s›k kullan›lmas› yayg›n bir
uygulamad›r. Çok say›da ve daha yeni nesil antibiyotik-
ler, sepsisin kesin kan›t› olmaks›z›n s›k kullan›lmaktad›r
ve böylece çoklu ilaca dirençli organizmalar ortaya ç›k-
maktad›r.[5,6]

Bu sorun olas›l›kla, sepsis tan›s› ve fliddetinin de¤er-
lendirilmesinde tek bafl›na hiçbir iyi testin mevcut olma-
mas› ile büyümektedir. Neonatal sepsis tan›s› için alt›n
standart kabul edilen kan kültürü en az 48 ila 72 saat sü-
rerek zaman almaktad›r ve de¤iflken bir verime (%8–73)
sahiptir.[7–9]

C-reaktif protein, prokalsitonin, serum amiloid A, li-
popolisakkarit ba¤lay›c› protein gibi farkl› biyobelirteç-
ler, protein biyobelirteçleri, sitokinler, kemokinler ve
hücre yüzeyi antijenleri, neonatal sepsis tan›s›ndaki rolle-
ri bak›m›ndan incelenmektedir.[10] Bu bak›mdan tümör
nekroz faktörü α (TNFα), interlökin 1β (IL1β) ve inter-
lökin 6 (IL6), yak›n tarihli çal›flmalarda baz› umut verici
sonuçlar sergilemifltir; fakat bunlar›n neonatal sepsis tan›-
s› ve prognozundaki rolleri henüz kesinleflmemifltir.[11–14]

Bu biyobelirteçlerin prognostik de¤eri çok az çal›flmada
de¤erlendirilmifltir.[15,16] Farkl› co¤rafi bölgelerdeki çal›fl-
ma sonuçlar› aras›nda da büyük farkl›l›klar mevcuttur.[11,12]

Hindistan’da yap›lan çal›flmalar k›s›tl›d›r.[15,17,18] Çal›flma-
m›zda, TNFα, IL1β ve IL6’n›n neonatal sepsis tan›s›nda-
ki rolünü incelemeye ve sepsis fliddetini ve mortalitesini
öngörüp öngöremediklerini de¤erlendirmeye çal›flt›k.

Yöntem

Bu kesitsel çal›flma, Aral›k 2017 ile Kas›m 2018 tarih-
leri aras›nda Do¤u Hindistan’daki bir üçüncü basamak
e¤itim hastanesinin Hasta Yenido¤an Bak›m Ünitesinde
gestasyonel yafl›na göre normal olan term yenido¤anlar

ile gerçeklefltirildi. Kurumsal etik onay ve çal›flma kat›-
l›mc›lar›n›n ailelerinden ayd›nlat›lm›fl onam al›nd›.

Neonatal sepsis için geçerli bir tan›m bulunmad›¤›n-
dan; hasta geçmifli, belirli risk faktörleri, klinik özellikler
ve iki ayr› k›demli hekimin pozitif sepsis tarama sonucu-
na göre tan› konulmaktad›r. ‹lgili geçmifl bilgileri aras›n-
da, süt emememe, letarji, dinmeyen a¤lama, anormal ha-
reket ve anormal cilt rengi yer almaktad›r. Kaydedilen
erken bafllang›çl› sepsise yönelik risk faktörleri; düflük
do¤um a¤›rl›¤› (<2500 g) veya prematürite, do¤umdan
önceki 2 hafta içinde bakteriyel enfeksiyon kan›t›yla bir-
likte annede ateflli hastal›k, kötü kokulu ve/veya mekon-
yum lekeli salg›, 24 saatten uzun bir süre boyunca mem-
bran rüptürü, do¤um esnas›nda tek kirli veya 3’ten fazla
steril vajinal muayene, uzam›fl do¤um (do¤umun birinci
ve ikinci aflamalar›n›n toplam›n›n 24 saatten fazla olma-
s›) ve perinatal asfiksiydi.[19] Sepsisin klinik belirtileri ara-
s›nda flunlar yer almaktad›r: apne, taflipne (>60/dk), bu-
run kanad› solunumu, retraksiyon, siyanoz, bradikardi
(<100/dk), taflikardi (>180/dk), kar›n fliflli¤i, hipotoni, nö-
betler ve uzam›fl kapiller yeniden dolum süresi (2 saniye-
den fazla). Sepsis taramas›n›n çeflitli bileflenleri ise top-
lam lökosit say›s› (<5000/mm3), mutlak nötrofil say›s›
(Manroe tablosuna göre düflük say›lar[20]), olgunlaflmam›fl
toplam nötrofil oran› (>0.2), mikro-eritrosit sedimentas-
yon oran› (1. saatte >15 mm) ve C-reaktif protein (>1
mg/dl) idi. Sepsis taramas›n›n 2 veya daha fazla paramet-
resi pozitif oldu¤unda, taraman›n pozitif oldu¤u düflü-
nüldü.[7,8,21] Pozitif sepsis tarama sonucunun yan› s›ra bu
klinik özelliklerden herhangi birinin varl›¤›nda sepsis ta-
n›s› konuldu. Pozitif sepsis taramas› ile erken bafllang›çl›
sepsis için ikiden fazla risk faktörü olan yenido¤an,
asemptomatik olsa da neonatal sepsis olarak kabul edildi.

Sepsis tan›s› alm›fl gestasyonel yafl›na göre normal
olan term yenido¤anlar, amaçl› örnekleme ile çal›flma-
ya dahil edildi. Konjenital malformasyonu, TORCH
kompleksiyle iliflkili konjenital enfeksiyonlar› ve im-
mün yetmezlik flüphesi olan yenido¤anlar çal›flma d›fl›
b›rak›ld›. Preterm veya gestasyonel yafl›na göre küçük
olan yenido¤anlar çal›flmaya dahil edilmedi. Çal›flma
tarihlerinde art arda bu kriterleri karfl›layan tüm yeni-
do¤anlar sepsis grubuna dahil edildi. Ayd›nlat›lm›fl
onamlar› al›nd›ktan sonra, neonatal konjenital hastal›k
taramas› için rutin kan al›m› esnas›nda ayn› hastanenin
ayn› ünitesindeki, gestasyonel yafl›na göre normal olan
tüm sa¤l›kl› term yenido¤anlardan sitokinler için kan
örne¤i de al›nd›.
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Çal›flmaya dahil edildikten hemen sonra ve antibiyo-
tiklere bafllamadan önce kültür duyarl›l›¤› ve sitokin
(TNF-α, IL-1β, IL-10) seviyeleri için tam kan örnekleri
al›nd›. Kan kültürü otomatik bir sistemle gerçeklefltirildi
(BACT/ALERT® 3D; bioMerieux SA, Marcy l’Etoile,
Fransa). Sitokinler için kan örne¤i 15 dakika boyunca
2500 rpm’de santrifüjlendi. Ayr›lm›fl serum -80ºC’de
sakland›. TNF-α, IL1β ve IL6 seviyeleri üreticinin tali-
mat›na göre ELISA ile hesapland› (Raybiotech Inc., Pe-
achtree Corners, GA, ABD). Her bir sitokin seviyesi,
ELISA okuyucu (Tecan, ‹sviçre) ile 450 nm’de ölçüldü.
Her bir sitokin için gerekli serum örne¤i 100 μL idi.
TNFα, IL1β ve IL6 için tespit edilebilen minimum ara-
l›k s›ras›yla 30 pg/ml (30–6000 pg/ml), 0.3 pg/ml
(0.3–100 pg/ml) ve 3 pg/ml (3–1000 pg/ml) idi. Yenido-
¤anlar, kan›tlanm›fl sepsis (kan kültürü pozitif), flüpheli
sepsis (kan kültürü negatif) ve kontrol (sa¤l›kl› yenido-
¤anlar) olarak grupland›r›ld›. Sepsis fliddeti tan› esnas›n-
da SNAP II skoru ile de¤erlendirildi. ≥40 puan fliddetli
sepsis olarak kabul edildi.[22] Tüm bu bebekler, prospek-
tif olarak nihai sonuç için takip edildi: tedavi edil-
mifl/mortalite

Veriler, normal flekilde da¤›lan say›sal de¤iflkenler
için ortalama ve standart sapma olmak üzere rutin betim-
leyici istatistikler ile özetlendi. Say›sal de¤iflkenler, grup-
lar aras›nda tek yönlü varyans analizi (ANOVA) ve ard›n-
dan uygun bir post-hoc testi ile karfl›laflt›r›ld›. Kategorik
de¤iflkenlerin gruplar aras› karfl›laflt›rmas› için Fisher ke-
sinlik testi veya Pearson ki kare testinden faydalan›ld›.
Analiz için SPSS Statistics sürüm 17 (SPSS Inc., 2008,
Chicago, IL, ABD) kullan›ld›.

Ayr›ca, bu üç biyobelirtecin (TNFα, IL-1β ve IL-6)
en az %70 duyarl›l›k ve özgüllük ile sepsis geliflimini ön-

görüp öngöremedi¤ini belirlemek için ROC (receiver
operating characteristic) e¤risi analizini denedik. Hayatta
kalan ve mortalite gruplar›nda bu biyobelirteçlerin has-
tal›k fliddetine yönelik seviyelerindeki farkl›l›klar da de-
¤erlendirildi.

Bulgular
fiüpheli sepsisi olan 40 hastan›n 20’sinde kültür pozi-

tif (kan›tlanm›fl sepsis), kalan 20 hastada ise kültür nega-
tifti (flüpheli sepsis). Kontrol grubuna 20 normal bebek
dahil edildi. Hastalar›n yaklafl›k %50’sinde (n=21/41) er-
ken bafllang›çl› sepsis mevcuttu. Do¤um a¤›rl›¤›, normal,
flüpheli sepsis ve kan›tlanm›fl sepsis gruplar›nda ortalama
± standart sapma de¤erleri s›ras›yla 2863.5±464.0 g,
2632.2±304.3 g ve 2607.0±271.1 g idi. Bu gruplarda ges-
tasyonel yafl s›ras›yla 38.30±1.4, 38.1±1.0 ve 37.8±1.0
haftayd›. Gruplar aras›nda istatistiksel olarak anlaml›
fark yoktu. Referans de¤eri özellikleri Tablo 1’de göste-
rilmektedir.

Yirmi kültür pozitif hastada tespit edilen organizma-
lar, Klebsiella (9), Acinetobacter (3), E. coli (2), Pseudo-
monas (2), Enterokok (2) ve Staphylococcus aureus (2) idi.
Sepsis grubunda lökosit say›s›, mutlak nötrofil say›s›, ol-
gunlaflmam›fl toplam nötrofil oran›, eritrosit sedimentas-
yon oran› ve C-reaktif protein seviyelerinin ortalama ±
standart sapma de¤erleri s›ras›yla 10668.8±7224.9/mm3,
6007.6±5397.9/mm3, 0.24±0.16, birinci saatte 13.0±5.8
mm ve 2.2±1.7 mg/dl idi.

Farkl› gruplarda TNFα, IL1β ve IL6 de¤erleri
Tablo 2 ve fiekil 1’de gösterilmifltir. Kan kültürü ra-
poruna bak›lmaks›z›n, sepsis grubu ve normal yenido-
¤anlar aras›nda tüm 3 sitokin seviyesinde istatistiksel
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Tablo 1. Üç grubun referans de¤eri özellikleri. 

Normal Kültür negatif sepsis Kültür pozitif sepsis p  

Toplam say› 20 20 20

Sepsis türü Erken bafllang›çl›
0

10 (%50) 11 (%55)

Geç bafllang›çl› 10 (%50) 09 (%45)

Do¤um a¤›rl›¤› (g) 2863.5±464.0 2632.2±304.3 2607.0±271.1 0.079

Gestasyonel yafl (hafta) 38.3±1.4 38.1±1.0 37.8±1.0 0.463

Cinsiyet Erkek 13 (%65.0) 15 (%75.0) 16 (%80.0)
0.551

K›z 7 (%35.0) 5 (%25.0) 4 (%20.0)

Do¤um flekli Normal 12 (%60.0) 8 (%40.0) 10 (%50.0)
0.441

Sezaryen 8 (%40.0) 12 (%60.0) 10 (%50.0)



olarak anlaml› bir fark mevcuttu (p<0.05). Ancak flüp-
heli ve kan›tlanm›fl sepsis gruplar› aras›nda plazma sito-
kin seviyeleri yönünden istatistiksel olarak anlaml› fark
yoktu (p>0.05).

ROC analiziyle de¤erlendirilen biyobelirteçlerin
her birinin sepsis tan›s› (hem flüpheli hem kan›tlanm›fl)
yönünden faydas›, e¤ri alt›ndaki alan› (AUC) göstere-
rek TNFα, IL1β ve IL6 için s›ras›yla 0.814, 0.740 ve
0.899 olarak bulundu. ROC e¤risinde de¤erlendirilen
kriter de¤eri, TNFα için >36.8 pg/ml (duyarl›l›k %95,
özgüllük %55), IL1β için >56.5 pg/ml (duyarl›l›k %50,

özgüllük %95) ve IL6 için >61.8 pg/ml’ydi (duyarl›l›k
%80, özgüllük %85). Bu nedenle, yaln›zca IL6 yenido-
¤anlarda sepsis tan›s› için tatmin edici duyarl›l›k ve öz-
güllük de¤erleri sundu (Tablo 3 ve fiekil 2).

fiiddetli sepsis ve fliddetli olmayan sepsis gruplar› ara-
s›nda herhangi bir biyobelirteç seviyesinde istatistiksel
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fiekil 1. Normal yenido¤anlar ile sepsisli yenido¤anlar aras›nda biyo-
belirteçlerin ortalama fark›n› gösteren çubuk grafik. fiekil 2. Referans hatt›yla üç sitokinin ROC e¤risi.

Tablo 2. Üç çal›flma grubu aras›nda biyobelirteç seviyelerinin karfl›laflt›r›lmas›. 

Genel Normale karfl› Normale karfl› fiüpheli sepsise 
fiüpheli Kan›tlanm›fl karfl›laflt›rma flüpheli sepsis kan›tlanm›fl karfl› kan›tlanm›fl 

Normal sepsis sepsis için p için p sepsis için p sepsis için p

TNFα (pg/ml) 39.7±21.5 70.8±26.4 68.4±26.2 <0.001 0.01 0.002 0.948

IL1β (pg/ml) 34.6±20.9 53.5±23.5 62.0±33.7 0.006 0.073 0.005 0.575

IL6 (pg/ml) 44.4±33.0 185.0±166.1 224.2±174.1 <0.001 0.007 <0.001 0.652

Tablo 3. Neonatal sepsise tan› koymada üç biyobelirtecin performans›n› gösteren ROC e¤risi analizi. 

TNFαα IL1ββ IL6  

%95 güven aral›¤› ile ROC e¤risi alt›ndaki alan (AUC) 0.814 (0.692 ila 0.903) 0.740 (0.611 ila 0.845) 0.899 (0.793 ila 0.962)

Kriter (eflik) de¤er (pg/ml) >36.8 >56.5 >61.8

%95 güven aral›¤› ile duyarl›l›k (%) 95.0 (83.1 ila 99.4) 50.0 (33.8 ila 66.2) 80.0 (64.4 ila 90.9)

%95 güven aral›¤› ile özgüllük (%) 55.0 (31.5 ila 76.9) 95.0 (75.1 ila 99.9) 85.0 (62.1 ila 96.8)



olarak anlaml› farkl›l›klar yoktu. Ayr›ca, mortalite tah-
mini yönünden de üç biyobelirtecin herhangi biri ile il-
gili olarak istatistiksel olarak anlaml› bulgular yoktu
(Tablo 4).

Tart›flma
Çal›flmam›zda, TNFα, IL1β ve IL6 biyobelirteçle-

rinin de¤erlerinin sa¤l›kl› yenido¤anlara k›yasla sepsis-
li yenido¤anlarda anlaml› flekilde yüksek oldu¤unu bul-
duk. IL6’n›n makul duyarl›l›k ve özgüllük de¤erleri ile
neonatal sepsis için tan›lay›c› kapasitesi oldu¤unu tespit
ettik. Ancak biyobelirteçlerin hiçbiri, tedavi deste¤i ve
mortalite yönünden sepsis fliddetini tahmin edemedi.

Dünyan›n farkl› bölgelerinde yap›lan çal›flmalar,
neonatal sepsis tan›s›nda bu biyobelirteçlerin baz›
önemli roller oynad›¤›n› göstermifltir, ancak çal›flmalar
aras›nda duyarl›l›k, özgüllük ve eflik de¤erleri yönün-
den çeflitlilik mevcuttu. Bokun ve ark.’n›n,[11] neonatal
sepsisin tan›lama belirteci olarak TNFα üzerine yapt›-
¤› son meta analizde, kuzey yar›mkürede yap›lan çal›fl-
malarda geç bafllang›çl› neonatal sepsis tan›s› için kar-
ma duyarl›l›¤›n %84.0 ve özgüllü¤ün %83.3 oldu¤unu,
güney yar›mkürede yap›lan çal›flmalarda ise bu de¤erle-
rin s›ras›yla %68.0 ve %88.5 oldu¤unu bildirmifltir. Er-
ken bafllang›çl› sepsisin tan›s› için karma duyarl›l›k
%66.1 ve özgüllük %75.6 idi.[11] Çal›flmam›zda, sepsis
türüne bak›lmaks›z›n neonatal sepsis tan›s› koymada
TNFα belirtecinin %95 duyarl›l›¤a ve %55 özgüllü¤e
sahip oldu¤unu bulduk.

Atici ve ark.,[23] neonatal sepsiste IL1β seviyesinin
azald›¤›n› bulurken, di¤er çal›flmalar yükseldi¤ini bul-
mufltur.[14,24] Ayazi ve ark., IL1β biyobelirtecinin neona-
tal sepsis tan›s›nda %27 duyarl›l›¤a ve %70 özgüllü¤e
sahip oldu¤unu bulmufltur.[24] Öte yandan, kendi çal›fl-
mam›zda IL1β seviyelerinin %50 duyarl›l›k ve %95 öz-
güllük ile neonatal sepsiste artt›¤›n› bulduk.

IL6, bugüne kadar en kapsaml› flekilde çal›fl›lan in-
terlökindir. Farkl› eflik de¤erleri ile (10–100 pg/ml),
farkl› çal›flmalarda neonatal sepsis tan›s› için %71–100
duyarl›l›¤a ve %47–95 özgüllü¤e sahiptir.[12] IL6 çok k›-
sa bir yar› ömre sahiptir, bu nedenle 24–48 saat içinde
duyarl›l›kta azalma sergilemektedir.[25] TNFα ve IL6’y›
inceleyen baz› çal›flmalar, tek biyobelirteç tan›lama ara-
c› olarak TNFα’n›n IL6’dan daha iyi oldu¤unu göster-
mifltir.[17,26] Debont ve ark.’n›n çal›flmas›nda, sepsis tan›-
s› için IL6 seviyeleriyle birlikte TNFα, %60 duyarl›l›k
ve %100 özgüllük sergilemifltir.[27] Çal›flmam›zda
TNFα için iyi bir duyarl›l›k fakat düflük bir özgüllük
seviyesi tespit ettik, öte yandan IL1β iyi bir özgüllü¤e
fakat düflük bir duyarl›l›¤a sahipti. IL6’n›n maksimum
AUC (0.899) ile makul seviyede duyarl›l›¤a (%80) ve
özgüllü¤e (%86) sahip oldu¤unu bulduk. Bu nedenle
IL6’n›n, neonatal sepsis tan›s› için üç biyobelirteç ara-
s›nda en iyi tek biyobelirteç oldu¤u düflünülebilir.

Yay›nlanan birkaç çal›flma, bu belirteçlerin seviyele-
rindeki art›fl ile sepsis fliddeti aras›ndaki prognostik ilifl-
kiye dikkat çekmifltir. Girardin ve ark.,[16] enfeksiyon
yönünden risk alt›nda olan yenido¤anlarda sepsisin ge-
liflimi s›ras›nda sepsis fliddeti ve mortalite oran› ile
TNFα serum seviyeleri aras›nda do¤rudan bir korelas-
yon olabilece¤ini göstermifltir. Sepsisli yetiflkinlere yö-
nelik çal›flmalar, artan IL6 seviyesinin daha yüksek
mortalite oranlar› ile iliflkili oldu¤unu göstermifltir.[28]

Yay›nlanm›fl literatürde yap›lan kapsaml› araflt›rma
sonras›nda bile, IL1β’nin prognostik de¤erine yönelik
herhangi bir veriye rastlayamad›k. Ancak sepsisli yeni-
do¤anlara yönelik analizimizde, artm›fl biyobelirteç se-
viyeleri ile sepsis fliddeti aras›nda herhangi bir iliflki bu-
lamad›k.

Daha önceki çal›flmalarda, akut ve post-akut aflama-
da ve ayr›ca tedavide biyobelirteçlerin seviyesinde fark
ortaya konmufltur.[14,29] Ancak çal›flmam›z kesitsel bir ça-
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Tablo 4. Farkl› sonuç gruplar›nda biyobelirteçlerin de¤erleri. 

SNAP II skoruyla de¤erlendirilmifl hastal›k fliddeti
(≥≥40 seviyesi fliddetli sepsise iflaret eder) Sa¤kal›m / mortalite

fiiddetli sepsis fiiddetli olmayan Sa¤ kalan Sa¤ kalmayan 
(n=15) sepsis (n=25) p (n=16) (n=24) p

TNFα (pg/ml) 72.2±22.9 65.3±30.8 0.427 72.1±23.2 65.9±30.1 0.465

IL1β (pg/ml) 49.8±22.3 62.5±31.8 0.181 62.6±31.0 50.4±24.9 0.195

IL6 (pg/ml) 237.6±194.5 184.8±152.8 0.345 188.6±155.5 228.7±190.4 0.470



l›flma oldu¤u için seri ölçümler yapmad›k ve bu neden-
le hastal›k seyri s›ras›nda biyobelirteç seviyelerinde de-
¤ifliklik tespit etmedik. Prematürite ve gestasyonel ya-
fl›na göre küçük olmak neonatal sepsise yönelik risk
faktörleri olarak bilinse de, bu faktörlerde biyobelirteç
seviyelerindeki varyasyon olas›l›¤› nedeniyle bu risk
faktörlerini çal›flmam›za dahil etmedik. Çal›flmam›z›
sadece gestasyonel yafl›na göre normal olan term yeni-
do¤anlarla yapt›¤›m›z için, bu biyobelirteçlerin pre-
term ve gestasyonel yafl›na göre küçük yenido¤anlar
üzerindeki rolünü de¤erlendirmedik. Daha hassas bir
popülasyon olduklar›ndan, bu yenido¤an gruplar›na
yönelik ek çal›flmaya ihtiyaç duyulmaktad›r.

Sonuç
TNFα, IL1β ve IL6 neonatal sepsisi tahmin ede-

mese de, gestasyonel yafl›na göre normal olan term be-
beklerde neonatal sepsis tan›s›nda iyi bir role sahiptir.
Tüm bu biyobelirteçler neonatal sepsiste anlaml› flekil-
de yükselmifltir ve IL6, makul seviyede duyarl›l›k
(%80) ve özgüllük (%85) ile tan›lama faydas›na sahip
olabilir.

Fon Deste¤i: Bu çal›flma herhangi bir resmi, ticari ya da kar
amac› gütmeyen organizasyondan fon deste¤i almam›flt›r.

Etik Standartlara Uygunluk: Yazarlar bu makalede araflt›rma
ve yay›n eti¤ine ba¤l› kal›nd›¤›n›, Kiflisel Verilerin Korunmas›
Kanunu’na ve fikir ve sanat eserleri için geçerli telif haklar› dü-
zenlemelerine uyuldu¤unu ve herhangi bir ç›kar çak›flmas› bu-
lunmad›¤›n› belirtmifltir.
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